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基于Cochrane 法探索茯苓多糖治疗创伤后应急障碍的

作用及相关机制
李　伟　罗　琳

江西省妇幼保健院　江西　南昌　330006

摘　要 ：目的 探索茯苓多糖治疗创伤后应急障碍（PTSD）的作用及相关机制。方法 运用 Cochrane 系统评价法对茯苓多糖治

疗 PTSD 的作用的相关文献进行检索，并对相关动物行为学研究和分子生物学研究进行总结分析及评价。结果 茯苓多糖可提高

模型动物的自发活动、探索行为及空间认知能力；减轻抑郁表现；增加欣快感改善 PTSD 相关症状。相关分子生物学机制与调

节 Nrf2/ARE 信号通路、RhoA/ROCK2 信号通路、BDNF/TrkB 信号通路以及调节大脑相关神经递质保护神经元有关。结论 通过动

物行为学和分子生物学研究表明茯苓多糖可通过调节大脑相关信号通路及神经递质、保护神经等机制，明显改善模型动物 PTSD

症状表现，在治疗 PTSD 的基础研究中展现出一定的治疗潜力，为该病的中医药替代治疗提供了新的思路。
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引    言 ：

创伤后应激障碍（Post-traumatic stress disor der；PTSD）是指患者在遭受强烈的超过个体所能承受的灾难性创

伤事件后，延迟出现的长期性精神心理综合征。近年来 PTSD已成为重大灾难性事件后发病率最高的精神疾病，该病

持续时间长、难以治愈并容易伴有其他症状，严重影响了患者的身心健康和社会稳定，已成为重大的公共卫生问题，

受到中外学者的广泛关注。由于 PTSD的发病机制尚不明确，可能与括环境、遗传、神经内分泌等多种因素有关，目

前临床尚无治疗 PTSD的特效药。美国食品药品监督管理局（FDA）批准的 2个临床治疗 PTSD的一线药物舍曲林和帕

罗西汀存在有效率不高、起效延迟、副作用大等问题。因此，深入研究 PTSD的发病机制、寻找新的潜在治疗靶点、

从天然药物和中药方剂中探究新的治疗策略，对该病的治疗具有重要意义。

中医学根据PTSD的症状将其归“情志病、百合病”范畴，认为该病的发生与肝失疏泄有关，对其治疗强调疏肝解郁、

调畅情志。茯苓是拟层孔菌科真菌茯苓的干燥菌核，为我国的传统中药，具有健脾宁心、保肝等作用，恰中 PTSD

的发病机制。近年来相关文献报道也表明以茯苓为主要成分的中药制剂在临床治疗 PTSD 中也取得了良好的疗效。

如白龙解郁颗粒、镇惊温胆汤、归脾汤、金匮肾气丸等。但关于茯苓单药治疗 PTSD 的相关研究还较少。茯苓的主

要活性成分为茯苓多糖，其化学组成为（1-3）-β-D- 葡聚糖。占干物质重的 70% ～ 90%。本研究采用 Cochrane

系统评价方法，探究茯苓多糖作用的药物靶标和PTSD靶点之间的关系。旨在为茯苓多糖治疗PTSD提供理论依据。

1 资料来源

依据国家药品监督管理局推荐的 Cochrane 系统评

价规范化操作流程和全程质量控制的方法检索，检索范

围包含维普数据库、中国知网、万方医学网、医脉通等

相关网站和数据库，检索时间范围为建库至 2025 年 3

月 31日。检索关键词包括“茯苓”、“茯苓多糖”、“硫

化茯苓多糖”、“创伤后应激障碍”、“精神疾病”、

“抑郁”、“失眠”、“焦虑”。经过药师二次筛选后

共得到相关文献 9篇 [1-9]。详见图 1。

2 结果

2.1 茯苓多糖治疗 PTSD 的动物行为学研究

动物行为学研究是探索茯苓多糖治疗 PTSD 可行性

的初始环节，通过构建模拟人类 PTSD 核心症状的动物

模型，结合标准化行为学检测方法，可直观评估茯苓多

糖对 PTSD 相关异常行为，如恐惧记忆异常、焦虑抑郁

样行为、认知障碍等的改善作用。目前报道中的相关动

物模型实验主要包括以下几类：①旷场实验，用于评估

啮齿类动物，如大鼠、小鼠的自发活动、探索行为、

焦虑状态及运动能力。②水迷宫实验，利用啮齿类动物

的趋水性和逃避本能，通过记录其在水中寻找隐藏平台

的过程，来反映其对空间位置的学习、记忆以及空间导

航能力。③强迫游泳实验，基于“习得性无助”与“行

为绝望”假说的机制，评估动物抑郁状态的方法。④高

架十字迷宫实验，利用啮齿类动物对新异环境的探究特

性和对高悬敞开臂的恐惧形成矛盾冲突来考察其焦虑状

态。⑤糖水消耗实验，利用模型动物对奖赏性刺激（如
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糖水）的偏好和消耗量来评估其快感缺失。⑥悬尾实验，

通过将模型动物置于一个无可回避的压迫环境的中来评

估其绝望程度。⑦诱导睡眠实验，使用药物通过影响中

枢神经系统的活动来诱导睡眠。用于研究药物的疗效、

作用机制以及副作用。详见表 1。

2.2 茯苓多糖对模型动物 PTSD 相关症状的改善的

分子生物学研究

分子生物学是以生物大分子为研究对象，通过揭

示其结构、功能、相互作用及动态调控机制，阐明生命

活动本质，如遗传信息传递、生长发育、代谢调控、

疾病发生等的现代生命科学。目前报道中的分子生物学

机制主要包括以下几类。①调节 Nrf2/ARE 信号通路，

该信号通路的核心组件包括转录因子 Nrf2、抑制蛋白

Keap1、抗氧化反应元件 ARE 及下游靶基因，是机体应

对氧化应激、维持细胞稳态的核心防御系统，广泛参与

抗氧化、解毒、抗炎及细胞保护等生理过程，在多种疾

病的发生发展中起关键作用。②调节 RhoA/ROCK2 信号

通路，该信号通路是由小 G 蛋白 RhoA 及其下游效应分

子ROCK2组成的信号传导网络，二者通过“激活-效应”

模式调控下游生物学过程，广泛参与细胞骨架重构、

细胞迁移、增殖及凋亡等多种生理过程。③调节 BDNF/

TrkB 信号通路，该信号通路主要 BDNF 和 TrkB 组成， 

BDNF 是神经营养因子家族中的重要成员，在神经元的维

持和存活、保持突触完整性和突触可塑性、各种神经的

生长发育及再生中起重要作用。TrkB 是 BDNF 的特异性

受体，BDNF 必须与 TrkB 受体特异性结合才能发挥其生

物学效应。两者结合后可激活细胞内钙调蛋白激酶途径、

丝裂原活化蛋白激酶途径、磷酸肌醇 3- 激酶途径等多

条信号通路，调节 N- 甲基 -D- 天冬氨酸受体介导的突

触可塑性，参与长时程增强的形成，从而发挥营养神经、

保护神经、抗抑郁等多种生物学作用。④调节大脑相关

神经递质 主要包括多巴胺（DA）、5- 羟色胺（5-HT）

及γ-氨基丁酸（GABA）等递质。DA是脑垂体腺和下丘

脑中的一种关键性神经递质，可间接促进杏仁核对外界

危险的感知意识。5-HT 是广泛存在于大脑、血液和胃肠

道中的一种神经递质，5-HT 水平低下可以导致多巴胺系

统的过度激活，从而诱导 PTSD 发生。GABA 是中枢神经

系统中最主要的抑制性神经递质，其核心功能是抑制神

经元的过度兴奋，维持神经环路的平衡。详见表 2。

表 1 茯苓多糖治疗 PTSD 的动物行为学研究

文献 实验动物 实验类型 用药后动物行为学表现

文献 1 大鼠 水迷宫实验
连续 14d 给予大鼠 50mg/kg/d-200mg/kg/d 茯苓多糖可以明
显改善其在水迷宫实验中的表现，逃避潜伏期缩短，穿越平
台次数增加。

文献 2 小鼠 强迫游泳、
高架十字迷宫和旷场实验

连续 14d 给予小鼠 100mg/kg/d-200mg/kg/d 可显著改善模型
小鼠在强迫游泳、高架十字迷宫和旷场实验表现。

文献 3 小鼠 强迫游泳和悬尾实验 连续 14d 给予小鼠 100mg/kg/d-200mg/kg/d 硫化茯苓多糖可
显著减少小鼠强迫游泳和悬尾试验中的不动时间。

文献 4 小鼠 诱导睡眠实验 连续 21d 给予小鼠 190mg/kg/d-580mg/kg/d 茯苓多糖可以延
长模型的小鼠睡眠时间，且剂量越大，睡眠延长时间越长。

文献 5 大鼠 水迷宫实验 连续 5周给予去卵巢大鼠 300mg/kg/d-1200mgkg/d 茯苓，可
明显提高大鼠认知水平，改善大鼠在水迷宫实验中表现。

文献 6 小鼠 糖水消耗、强迫游泳、
悬尾实验及旷场实验

连续 7d给予小鼠 20mg/kg/d-80mgkg/d 茯苓多糖可改善小鼠
在糖水消耗、强迫游泳、悬尾实验及旷场实验中的表现

图 1. 文献筛选流程图
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表 2 茯苓多糖治疗 PTSD 的分子生物学研究

文献 分子生物学机制 相关具体情况

文献 1 Nrf2/ARE 信号通路
茯苓多糖可以激活 Nrf2/ARE 信号通路使得大鼠大脑海马组织中组织中 SOD、
CAT、GSH 水平及 Nrf2、HO-1、NQO-1 蛋白表达明显升高，神经细胞凋亡率、
Bax、Cleaved-Caspase-3 蛋白表达明显降低。抑制氧化应激、减少神经细胞凋亡。

文献 2 大脑相关神经递质 茯苓多糖可通过调节肠道菌群组成，抑制肠源性异戊酸、NE、５-HT 以及 Ach
的释放，降低抑郁症相关的炎性因子 IL-6 和 IL-2 的水平。

文献 3 大脑相关神经递质 茯苓多糖可以调节 5-HT 的再摄取。

文献 4 大脑相关神经递质 茯苓水提取物可以通过调节实验动物脑组织中 GABA、5-HT 和 DA 含量。

文献 5 BDNF/TrkB 信号通路 茯苓可以上调 BDNF 和 TrkB 蛋白及其磷酸化表达水平。调节 N- 甲基 -D- 天冬氨
酸受体介导的突触可塑性，参与长时程增强的形成。

文献 6 大脑相关神经递质
茯苓多糖可以抑制 NF-κB 信号通路和 NLRP3 炎症小体的激活，减少促炎细胞因
子的表达，下调模型动物大脑中 NO、TNF-α、IL-1β水平，降低 CD16/32、NF-
κB、p65 水平，增加 CD206 水平。

文献 7 大脑相关神经递质 茯苓多糖可以增加小鼠大脑中氧化酶 ( SOD、GSH-Px、CAT) 活性、抗超氧阴离
子活力升高、减少 MDA 及过氧化氢含量起到保护神经元的作用。

文献 8 RhoA/ROCK2 信号通路 茯苓多糖可调节 RhoA/ROCK2 信号通路，降低 TNF-α、IL-1β、IL-6、MDA 减轻
炎症反应，进而抑制氧化应激，减少神经细胞凋亡。

文献 9 大脑相关神经递质 茯苓多糖可以增加表达酪氨酸羟化酶阳性神经元的表达，提高纹状体内 DA 含量，
延缓 DA 神经元损伤、凋亡，保护受损伤神经元。

小结与展望：

中医药治疗是在中医理论指导下通过辩证论证来进

行诊断治疗的一个独特的理论体系。与西医药治疗相比，

中医药体现了整体观念和辨证论治的特点。现今中医药是

我国主推的重点，近年来国家出台一系列政策，鼓励对经

典药物及名方进行开发研究、深入挖掘。通过动物行为学

和分子生物学研究表明茯苓多糖可通过调节大脑相关信

号通路及神经递质、保护神经等机制，明显改善模型动物

PTSD 症状表现，在治疗 PTSD 的基础研究中展现出一定

的治疗潜力。但目前研究仍处于基础医学研究阶段，临床

医学证据空白、作用机制不明确、研究标准化不足、患者

接受度低等问题亟待解决。未来研究需以“基础机制深化—

早期临床探索—大规模随机临床试验验证—个体化应用优

化”为核心路径，逐步推动茯苓多糖从实验室走向临床，

最终为 PTSD 患者提供一种安全、有效、可及的新型治疗

选择。同时也需理性看待其当前价值，避免仅凭传统经验

或单一药理作用推测疗效以及过度夸大尚未验证的临床效

果。只有建立充分的科学证据，茯苓多糖在 PTSD 治疗中

的应用才具有临床意义。
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